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特別講演
時平成9年5月27日（火）
　　午後5：20～7：50
場東京医科大学病院本館6階
　　臨床講堂
　　免疫学教室　水口純一郎
　　「T細胞亜集団の活性化機構」
　　東京大学医科学研究所
　　アレルギー研究部
　　教授　成内秀雄先生
L Vav分子遺伝子の単離i
（免疫学教室）　　浅倉　英樹、水口純一郎
　B細胞抗原レセヲ1ターの刺激は、蛋白質チロシ
ンキナーゼ（PTK）活性化やRasのco℃appingを
誘導し、これら0）couplingσ）可能性を示唆した。
Vavは、諸分子との相互作用を想定させるPH、
SH2及びS　H3やRasファミリー活性化に働くG
ヌクレオチド交換因子、Dbl相同領域を持ち、　P
TK下流のシグナル伝達経路で重要な機能を果た
していると考えられるので、その遺伝子全長の単
離を試みた。
　Balb／c脾臓RNAを鋳型として、開始コドン
の5’側と停止コドン0）3，側にXhoI認識配列を導：
入したプライマーを用いてRT－PCRで得たvav
cDNA断片をpMC）S　B　lue　T－vectorにsubclo
ningした。塩基配列決定によりVav遺伝子全長含
有を確認後の挿入断片は、XhoIで切り出してか
ら、malnmalian　expression　vector　pcDNA3．1（
＋）に挿入し、制限酵素の利用によりantisense方
向の挿入と推定した。
特別講演 T細魎集団の灘化櫨
　　東大医科研アレルキ“一　　　　　　丁丁秀雄
　CD4＋T細胞は産生するサイトカインの種類によって
Th1，Th2の亜集団に分類される。　IL－2，IFNγを産生する
Th1とIL－4，一5，一6，一10を産生するTh2である。　この亜
集団のバランスによって感染防御、腫瘍免疫、自己免疫な
ど多くの免疫反応の様相が決まると考えられている。従っ
て、これら亜集団の活性化機構の相違は免疫反応制御の大
きな手掛かりになると考えられる。T細胞の活性化には抗
原受容体を介する刺激の他に副刺激が重要な働きをして
いるが、この内、サイトカインによる副刺激は両亜集団の
活性化を制御している。IL－12はTh1のIL－4，　IL－1はTh2
の活性化に重要な機能を持っている。IL－12，　IL・1は共に抗
原提示細胞（APC）から分泌される。このことはT細胞・APC
相互反応がT細胞亜集団活性化の制御に重要な役割を果
たしていることを示している。更に、抗原受容体を介する
第一シグナルにも両亜集団には差異があることが判っている
つまり、Th11Th2亜集団は活性化機構iを異にする細胞集団
である。本講演ではこれらの相違について議論し、Th1
／Th2亜集団の活性化制御についての手掛かりにしたい。
　　2．　　マウス実験的自己免疫性ぶどう膜網膜炎（EAU）
　　　　　の発症機構におけるT細胞活性化第2シグナル
　　　　　の関与
（東京医大・眼科学1），免疫学2），順天大・免疫学3））
　　　深井　徹，毛塚剛司，慶野　博，横井秀俊，坂井潤一，
　　　臼井正彦1），水口純一郎2），八木田秀雄，奥村　康3）
目的：EAUの発症促進にはTh　1が，発症抑制にはTh　2の関与
が知られる。一方，B7（B7－1，　B7－2）分子はT細胞活性化
に関与し，B7－1はTh　1，　B7－2はTh2を分化誘導するとされ
る。今回我々は，EAUモデルに抗B7抗体を投与し，　EAUに
及ぼす影響を検討した。
方法：IRBPをCFAと共にマウスに免疫した。抗B7－1抗体，
抗B7－ 抗体，対照のPBSの各投与群を作製した。免疫後28
日目に屠殺し，摘出眼球によるEAU発症の有無とリンパ球培
養上清中のサイトカインを検索した。結果：PBS投与群では
EAU発症が5／10匹に観察され，抗B7－1抗体投与群では，　EAU
発症の抑制（1／9匹）及びIL－5の増加がみられた。抗B7－2抗
体投与群では，EAU発症の増強（5／6匹）及びIFN一γの増加
がみられた。
結論lB7が関与する第2シグナルはEAUの発症機構におい
ても重要であると考えられた。
（1）
